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【目的】 
POEMS（polyneuropathy, organomegaly, endocrinopathy, M-protein, and skin changes）症候
群は形質細胞の単クローン性増殖と血管内皮増殖因子（vascular endothelial growth factor: 
VEGF）の過剰産生に基づき、多発ニューロパチー等の多様な全身症状を呈する疾患で
ある。POEMS症候群の診断には、本疾患に特徴的な臨床症状と検査所見を組み合わせ
た診断基準が用いられる。これまでに複数の診断基準が提唱されてきたが、いずれの
基準も策定に明確な根拠がなく、その感度・特異度を検討した研究は存在しない。さ
らに、現行の基準は 11項目で構成されており、やや煩雑であるという問題がある。本
研究の目的は、適切な統計学的手法と疾患コントロール群に基づいて、POEMS症候群
の最適な診断基準を策定することである。 
 
【方法】 
POEMS 症候群が疑われて千葉大学医学部附属病院を受診した連続 104 症例をスクリ
ーニングした。他疾患と診断された 12例、既治療 16例、単クローン性形質細胞増殖
が認められなかった 6例を除外した。残りの 70例において、POEMS症候群として治
療を行い、1年以上フォローアップした。最終的に POEMS症候群と確実に診断できた
60例を gold standard集団と定義して解析対象とした。また、疾患対照群として、慢性
炎症性脱髄性多発神経炎（chronic inflammatory demyelinating polyneuropathy: CIPD）30
例、多発性骨髄腫関連疾患 30例についても対象とした。 
各疾患群において、POEMS症候群の診断に寄与する特徴的な臨床所見・検査異常の
各項目の頻度を診療録に基づいて調査した。調査した項目は、(1) 多発ニューロパチー、
(2) 単クローン性形質細胞増殖、(3) VEGF上昇、(4) 浮腫・胸腹水、(5) 皮膚変化、(6) 
臓器腫大、(7) 骨硬化性病変、(8) 内分泌異常、(9) 乳頭浮腫、(10) 血小板増多、(11) 
Castleman病の 11項目である。 
最適な診断基準の項目の組み合わせは、多変量ロジスティック回帰分析を用いてス
テップワイズ法によって選定し、最適なモデルは赤池情報量基準（Akaike information 
criteria: AIC）を用いて決定した。モデルの精度は ROC曲線の AUC (area under the curve) 
に基づいて評価した。さらに、策定した新規診断基準と既存の診断基準において、感
度と特異度を比較した。 
 
【結果】 
POEMS症候群の gold standard群において、多発ニューロパチー、単クローン性形質細
胞増殖、VEGF 上昇の 3 項目は、全例で認められた。全身症状は頻度の多い順に、浮
腫・胸腹水（97%）、皮膚変化（97%）、臓器腫大（75%）、骨硬化性病変（65%）、内分
泌異常（53%）、血小板増多（38%）、乳頭浮腫（33%）、Castleman病（15%）であった。
CIDP群において、単クローン性形質細胞増殖は 5例（17%）、VEGF上昇は 4例（13%）
で認められたが、その他の全身症状を呈することは稀であった。多発性骨髄腫類関連
患群において、多発ニューロパチーは 9例（30%）、VEGF上昇は 1例（3%）で認めら
れた。浮腫・胸腹水は 10例（33%）で認められたが、その他の全身症状は稀であった。 
以上の結果に基づき、最初に大基準を設定した。多発ニューロパチー、単クローン
性形質細胞増殖、VEGF上昇は、POEMS症候群 gold standard群において全例に認め、
既存の基準においても重要な項目に位置付けられていることから、これら 3項目を大
基準として設定した。次にロジスティック回帰分析と ROC曲線の AUCより、小基準
として、浮腫・胸腹水、皮膚変化、臓器腫大、骨硬化性病変の 4項目を設定した。そ
して、大基準 3項目全て、小基準 4項目中 2項目以上を満たすとする診断基準が統計
学的に最適であると示された。新規診断基準と既存の診断基準の感度、特異度は共に
100%であった。 
 
【考察】 
本研究では、POEMS症候群の gold standard群と疾患対照群における、臨床症状・検査
所見に基づいて、統計的に最適な診断基準を策定した。新規診断基準は既存の診断基
準より項目数が少なくなっており、診断精度を損なうことなく、簡便な診断基準を作
成することができた。 
本研究において、多発ニューロパチー、単クローン性形質細胞増殖、VEGF 上昇は
POEMS 症候群全例で認めたため、これら 3 項目は必須項目の位置づけである。しか
し、単クローン性形質細胞増殖および多発ニューロパチーは特に注意して評価するべ
きである。単クローン性形質細胞増殖の評価は、M蛋白の測定で可能であるが、一部
では検出できない。よって、M蛋白陰性例においては、骨髄検査、PET検査、遊離軽
鎖測定、尿中 Bence-Joes蛋白測定等の手段を用いて評価を進める必要がある。また、
多発ニューロパチーを呈さない POEMS 症候群も報告されている。こうした、非典型
例については、臨床像を総合的に判断して、診断を下す必要がある。さらに、Castleman
病を合併する POEMS 症候群も 1 つの亜型として考えられているため、診断は個別に
判断するべきである。 
本研究の独自性は新患コントロールを用いたことにある。特に CIDP は POEMS 症
候群との鑑別がしばしば問題となる疾患である。実際に、多発ニューロパチーで発症
した POEMS 症候群患者の 60%の初期診断が CIDP であったとする報告がある。新規
診断基準は、このような鑑別疾患を的確に区別することに有用な可能性がある。 
本研究には複数の問題点がある。第一に、本研究が後ろ向き研究のため、評価方法
が統一されておらず、欠損データも存在する。第二に、単一施設で実施されたため、
選択バイアスが存在する点である。患者は主に多発ニューロパチーの症状で受診して
おり、対象集団の偏りは避けられない。多施設共同で前向きに検証研究を実施するこ
とが理想であるが、疾患の希少性から困難である。第三に、疾患コントロールの数が
不十分と考えられる点である。疾患コントロール数の不足により、本基準の特異度が
過大評価されているかもしれない。最後に、POEMS症候群以外に、VEGF上昇を呈す
る病態に関して考察する必要がある。鉄欠乏、貧血、低酸素、担癌状態等でも VEGF
上昇を認める。これらの病態に、ニューロパチーやM蛋白血症を合併した場合、POEMS
症候群との区別が困難な場合がある。 
  
【結論】 
統計学的根拠に基づく POEMS 症候群の新規診断基準を提唱した。本基準の妥当性は
前向きに検討する必要があるが、高い診断精度と簡便さを兼ね備えている。本基準を
実臨床に活用することで、早期診断・治療を可能にし、本症候群の予後改善に寄与す
ると考えられる。 
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